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(57) Abstract: The invention relates to a nozzle system (I) for a liquid -dispensing device, comprising a nozzle (3) and a device (2, 
ON 4) fixing the nozzle (3) in the dispensing device. Said dispensing device, a nebulizer, is provided with a liquid reservoir (71) from 
^D which a liquid (72) is forced through the nozzle (3) by applying pressure. The nozzle-fixing device (4) can be fixed by a second 
fT) fixing device, e.g. in the form of a cap nut (2), or the nozzle-fixing device is embodied as a cap nut (2). The side of the inventive 
CD fixing device, which faces the outlet of the nozzle, is provided with a specific geometry minimizing the portion of dispensed liquid 

0(72) that is deposited on the fixing device. Preferably, the inventive nozzle system is part of a propellant-free device for nebulizing 
^ pharmaceutical liquids. 
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(57) Zusammenfassung: Die Erfindung betrifft ein Diisensystem (1) fur eine Ausbringungsvorrichtung fur Fliissigkeiten, wobei 
das Diisensystem (1) eine Diise (3) und eine die Diise (3) in der Ausbringungsvorrichtung fixierenden Einrichtung (2) (4) beinhaltet 
Die Ausbringungsvorrichtung, ein Zerstauber, weist ein Flussigkeitsreservoir (71) auf, von welchem aus eine Flussigkeit (72) unter 
Druck durch die Diise (3) gepresst wird. Die Diisenhalterung (4) kann selbst von einer zweiten Halterung, z.B. in Form einer Ober- 
wurfmutter (2) gehalten werden oder die Halterung selbst ist eine Oberwurfmutter (2). ErfindungsgemaS weist die Halterung auf 
der Dlisenauslassseite eine bestimmte Geometrie auf, die den Anteil von sich abscheidender ausgebrachter Flussigkeit (72) auf der 
Halterung minimiert. Bevorzugt ist die vorliegende Erfindung Teil eines treibgasfreien Gerats zum Vernebeln von pharmazeutischen 
Fliissigkeiten. 
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Die Erfindung betrifft ein Dusensystem fur eine Ausbringungsvorrichtung fQr Fliissigkeiten, 
wobei das Dusensystem eine Duse und eine die Duse in der Ausbringungsvorrichtung 

5 fixierenden Einrichtung beinhaltet. Die Ausbringungsvorrichtung, ein ZerstSuber, weist ein 

Flussigkeitsreservoir auf, von welchem aus eine FlUssigkeit unter Druck durch die Duse gepresst 
wird. Die Dusenhalterung kann selbst von einer zweiten Halterung, z.B. in Form einer 
Oberwurfmutter gehalten werden oder die Halterung selbst ist eine Uberwurfmutter. 
ErfindungsgemaB weist die Halterung auf der Diisenauslassseite eine bestimmte Geometrie auf, 

10 die den Anteil von sich abscheidender ausgebrachter FlUssigkeit auf der Halterung minimiert. 

Bevorzugt ist die vorliegende Erfindung Teil eines treibgasfreien Gerats zum Vernebeln von 
pharmazeutischen Fliissigkeiten. Ein solcher erfindungsgemaBer Vernebler dient beispielsweise 
zur Bereitstellung eines Aerosols aus Tropfchen zur inhalativen Aufnahme durch den Mund- und 
15 Rachenbereich in die Lunge eines Patienten, zur nasalen Aufnahme oder zur Bespriihung der 
Augenoberflache. 

Stand der Technik 

Die WO 91/14468 offenbart eine Vorrichtung zur treibgasfreien Verabreichung einer dosierten 
20 Menge eines flussigen Arzneimittels zur inhalativen Anwendung. Eine Weiterentwicklung des 
Gerats wird in der WO 97/12687 ausfuhrlich beschrieben. Auf die genannten Referenzen wird 
hiermit ausdriicklich Bezug genommen und die dort beschriebene Technologie wird im Rahmen 
der vorliegenden Erfindung als Respimat®-Technologie bezeichnet. Unter diesem Begriff wird 
dabei insbesondere die Technologie verstanden, die einem Gerat gemafi den Figuren 6a und 6b 
25 der WO 97/12687 und der dazugehorigen Beschreibung zugrunde liegt. Mit solchen GerSten 
konnen treibgasfreie Fliissigkeiten einfach zerstaubt werden. 

In einem solchen Inhalator werden fliissige Arzneistoffformulierungen in einem Reservoir 
gelagert. Von dort aus werden sie uber ein Steigrohr in eine Druckkammer befordert, um dann 
30 weiter durch eine Duse gepresst zu werden. 
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Die Diise wird von eineih Dusenhalter gehalten und dieser von einer Uberwurfmutter. Die DUse 
weist eine Fliissigkeitseinlassseite und eine Fliissigkeitsauslassseite auf. Auf der 
Fliissigkeitseinlassseite befindet sich eine Offhung durch die eine von der Druckkammer her 
kommende Fliissigkeit in die Duse eintxeten kann. Auf der gegenuberliegenden Seite, der 
5 Stirnseite der Diise, tritt die Fliissigkeit dann durch zwei Dusenoffnungen aus, die so ausgerichtet 
sind, dass die aus den Offnungen austretenden FlUssigkeitsstrahlen aufeinanderprallen und 
dadurch zerstaubt werden. Die DUsenSffhungen sind so ira Inhalator angebracht, dass sie irrit der 
AuBenumgebung in unmittelbarem Kontakt stehen. 

Dies wird erreicht, indem der gesamte Bereich des Diisenhalters und der Uberwurfmutter, 
10 welcher uber den Dusenoffnungen liegt, eine durchgehende Ausnehmung (auch Loch oder 

Bohrung) aufweist, die den Weg fur einen aus der Duse austretenden Fliissigkeitsstrahl oder ein 
austretendes Aerosol frei gibt, um uber das MundstUck den Zerstauber zu verlassen. 

Im Bereich des Dusenhalters ist diese Ausnehmung trichterformig, im Bereich der 
15 Uberwurfmutter ist diese Ausnehmung von der Gestalt eines gleichformigen Zylinders. Der 

Ubergang zwischen DUsenhalter und Oberwurfmutter weist dabei eine scharfe Kante auf, so dass 
der Querschnitt der Ausnehmung wie ein L wirkt, dessen querliegender Balken leicht nach unten 
geneigt ist. Die gesamte Ausnehmung vor der Dttsen5ffhung, die sich aus der Ausnehmung des 
Diisenhalters und der Ausnehmung der Uberwurfmutter zusammensetzt weist im Kniebereich 
20 dieses L eine Unstetigkeitsstelle auf: Die Ausnehmung erweitert sich dis-kontinuierlich, d.h. 

vom FuSpunkt aus betrachtet erweitert sie sich zunSchst, um dann im Bereich des Ubergangs von 
dem Dusenhalter zur tJberwurfmutter scharf vertikal abzuknicken. Die vertikale Richtung 
entspricht der Spruhrichtung der austretenden Fliissigkeit, also der auf der DusenauBenseite 
(Stirnseite) Senkrecht stehenden. 

25 

Diese Inhalatoren bringen zumeist Formulierungen auf Basis von Wasser oder Wasser-Ethanol- 
Gemischen aus. Dabei konnen sie eine kleine Menge einer flUssigen Formulierung in der 
therapeutisch notwendigen Dosierung binnen weniger Sekunden in ein therapeutisch-inhalativ 
geeignetes Aerosol vernebeln. Mit dem Gerat k5nnen Mengen von weniger als 100 Mikrohter 
30 mit beispielsweise einem Hub zu einem Aerosol mit einer durchschnittlichen TeilchengroBe von 
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weniger als 20 Mikrometem so vernebelt werden, daB der inhalierbare Anteil des Aerosols 
bereits der therapeutisch wirksamen Menge entspricht 

In diesen Verneblern mit Respimat® -Technologie wird erne Arzneimittellosung mittels eines 
hohen Drucks von bis zu 500 bar in eine lungengangige Aerosolwolke niedriger 
5 Geschwindigkeit uberfuhrt, die dann vom Patienten eingeatmet werden kann. 

Dabei kann sich ein geringer Teil der Fliissigkeit als Film oder als Ansammlung kleiner 
Tropfchen von auBen auf die Stimseite der Dtise oder die Stimseite des Halterungssystems der 
Diise oder an der Inneiiseite des Mundstlickes niederschlagen. Dieser Anteil der Fliissigkeit wird 
10 im Rahmen dieser Erfindungsbeschreibung auch als Mundstuckanteil bezeichnet. Diese 
Mundstuckanteil reduziert die ausgebrachte Menge an Fliissigkeit, so dass der inhalierbare 
Anteil der ausgebrachten Menge um den Mundstuckanteil reduziert ist. 

Der Anteil an niedergeschlagener Fliissigkeit muss nicht bei jedem Hub konstant sein, sondern 
15 kann von mehreren Faktoren wie der Orientierung des Gerats im Raum wahrend der 

Aerosolisierung oder der Umgebungstemperatur, Luftfeuchte etc. abhangen. Dies fiihrt zum 
einen zu einer gewissen, wenn auch nur geringen Variability der ausgebrachten Menge, die dann 
fiir den Patienten zur Aufnahme zur Verfugung steht (delivered dose). Von der ausgebrachten 
Menge (delivered dose) weist ein Teil eine so kleine TropfchengroBe auf, dass die Tropfchen tief 
20 in die Lunge eingeatmet werden konnen, dieser Anteil heiBt inhalierbarer Anteil. Im Rahmen der 
vorliegenden Erfindungsbeschreibung wird jedoch nicht ausdriicklich zwischen inhalierbarem 
Anteil und der Gesamtmenge an Aerosol unterschieden, die dem Patienten zum Einatmen zur 
Verftigung steht, wenn nicht anderweitig gekennzeichnet oder aus dem Zusammenhang klar 
entnehmbar. 

25 

Die niedergeschlagene Fliissigkeit kann auch zu einer Verunreinigung der AuBenoberflache des 
Diisensystems oder des Mundstiickes fiihren, was seinerseits die pharmazeutische Qualitat einer 
nachsten Aerosolwolke beeinflussen kann. 

30 Wenngleich die beiden Effekte gerade bei Geraten der Respimat®-Technologie gering sind, ist es 
aus Griinden der Qualitatssicherung ein Anliegen, solche Effekte zu minimieren. 



ERSATZBLATT (REGEL 26) 



WO 03/097139 PCT/EP03/04198 



Es wurde nun gefunden, dass sich in solchen Vorrichtungen zum Ausbringen von FlUssigkeiten 
der Anteil der an der AuBenseite des Dusensystems niedergeschlagenen Fliissigkeitsmenge durch 
eine bestimmte Geometrie der Dtise bzw. Dusenhalterung verringern lasst. Es hat sich namlich 
5 Uberraschend gezeigt, dass der Mundstuckanteil reduziert werden kann, wenn der gesamte 

Bereich oberhalb der Dusenoffnung (d.h, der Bereich, den die ausgebrachte Fltissigkeit auf dem 
Weg zum MundstUck „durchfliegt") trichterformig ist und keine Kante aufweist. 

Beschreibung der Erfindung 

10 Es ist eine Aufgabe der Erfindung die Variability des durch eine Vorrichtungen zum Ausbringen 
von pharmazeutischen FlUssigkeiten, wie Zerstaubern, Inhalatoren etc., ausgebrachten Anteils 
der Fltissigkeit zu reduzieren. 

Es ist eine weitere Aufgabe der vorliegenden Erfindung den Anteil von Fliissigkeit, der sich aus 
15 einer erzeugten Aerosolwolke an der Vorrichtung zum Ausbringen der pharmazeutischen 
Fliissigkeit niederschlagt, zu verringern. 

Es ist damit eine weitere Aufgabe der Erfindung den inhalierbaren Anteil der ausgebrachten 
Menge zu erhohen und den Mundstuckanteil zu reduzieren. 

20 

Eine weitere Aufgabe besteht darin, die Qualitat mit der Zerstauber der Respimat®-Technologie 
eine Fliissigkeit ausbringen, zu optimieren. 

Beschreibung der Erfindung im Detail 

25 Gelost wird diese Aufgabe durch ein Diisensystem, welches aus einer Dtise mit wenigstens zwei 
Diisenoffnungen und einem Diisenhalter und gegebenenfalls einer tJberwurfmutter besteht, 
wobei . 

- die an der Stirnseite der Dtise ausgebildeten Dtisen5ffnungen bzw. die in die 
Diisenoffnungen miindenden Diisenkanale in der Art angeordnet sind, daB die aus den 
30 Diisenoffnungen heraustretenden Strahlen in einem Winkel a aufeinandergelenkt werden, 
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- die Diise im DUsenhalter angeordnet ist und dieser gegebenenfalls von einer dariiber 
liegenden Oberwurfmutter fixiert wird, 

- im montierten Zustand der DUsenhalter oder die tjfoerwurfmutter Oder beide zumindest 
teilweise bis in den Bereich vor die DusenOffhungen hinein reichen, 

5 und das Diisensystem dadurch gekennzeichnet ist, daB im montierten Zustand 

- der DUsenhalter, oder wenn das Dusensystem eine tFberwurfmutter aufweist, der 
DUsenhalter zusammen mit der tJberwurfmutter eine innere Ausnehmung aufweist, 

- die an der an die Stirnseite der DUse grenzenden Seite beginnt und sich bis zu der 
dazu parallel liegenden AuBenseite des DUsenhalters oder im Fall einer 

10 Uberwurfmutter bis zu deren parallel zur DUsenstirnseite liegenden AuBenseite 

erstreckt, 

- die sich von der Stirnseite der Duse aus betrachtet in Richtung der dazu parallelen 
AuBenseite des DUsenhalters oder im Fall einer Uberwurfmutter deren dazu 
parallelen AuBenseite stetig und kontinuierlich erweitert, 

15 - so dass die Ausnehmung den Bereich des DUsensystems zwischen Stirnseite der DUse 

und der dazu parallelen AuBenseite des DUsenhalters oder im Fall einer 
tJberwurfmutter deren dazu parallelen AuBenseite fUr eine aus der Dtisenoffnung 
austretende FlUssigkeit frei gibt, damit diese ungehindert von dem DUsenhalter und 
gegebenenfalls der Uberwurfmutter aus der DUse austreten und sich in den 

20 umliegenden Raum verteilen kann. 

Vorteilhaft sind dabei AusfUhrungsformen des DUsensystems, bei dem die Ausnehmung von 
trichterformiger Gestalt, vorzugsweise von konusformiger Gestalt ist. 

25 Unter dem Begriff einer „sich kontinuierlicher erweiternden Ausnehmung" wird dabei im 

Rahmen der vorliegenden Erfindung eine FlSche verstanden, deren Rand im Querschnitt eine 
stetigen Verlauf aufweist. Diese Betrachtungen beziehen sich auf den makroskopisch sichtbaren 
Bereich. Unter „stetigem Verlauf wird verstanden, dass keine SprUnge von mehr als 0,5 mm, 
bevorzugt mehr als 0, 1mm auftreten. 
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Ln Querschnitt stellt sich der Rand dieser „sich kontinuierlicher erweiternden Ausnehmung" 
bevorzugt als gerade, elliptische, hyperbolische, konvexe oder konkave Linie auf . In jedem Fall 
weist der Rand einen stetigen Verlauf auf. Die Ausnehmung erweitert sich ebenfalls stetig und 
geht nicht in einen zylinderformigen Bereich iiber. 

5 

Der Bereich der Ausnehmung mit dem engsten Durchmesser, der FuBpunkt, liegt auf der Seite 
des Dusenhalters, der an die Stirnseite der DOse grenzt. 

Der Bereich der Ausnehmung mit dem grSBten Durchmesser, der Scheitelpunkt, liegt auf der 
10 gegeniiber liegenden Seite, also der zur Stirnseite der Diise parallel liegenden AuBenseite des 
Dusenhalters oder im Fall einer Uberwurfmutter deren dazu parallel liegenden AuBenseite. 

Der kleiner Durchmesser der Ausnehmung liegt zwischen 0,1 mm und 2 mm, bevorzugt 
zwischen 0,6 mm und 1,0 mm. 

15 

Der groBere Durchmesser der Ausnehmung liegt zwischen 3 mm und 10 mm, bevorzugt 
zwischen 5 mm und 8 mm. 

Der tibergang des FuBendes der Ausnehmung zur Stirnseite der Dtise kann dabei als Kante 
20 ausgebildet sein oder stetig sein, wie oben definiert, also kantenlos. 

Fur das erfindungsgemaBe System kann gegebenenfalls auf eine Oberwurfmutter verzichtet 
werden, wenn der Dusenhalter selbst diese Aufgabe ubernimmt 

25 Bevorzugt wiest das DUsensystem eine tJberwurfmutter auf. In diesem Fall ist der tJbergang 
zwischen Dusenhalter und tJberwurfmutter kantenlos ausgebildet, d.h. der stetige Verlauf der 
Ausnehmung wird nicht unterbrochen. Bevorzugt findet in diesem Bereich keine Anderung der 
Steigung der sich bevorzugt konisch erweiternden Ausnehmung statt. 
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Zur Losung der gestellten Aufgabe kann zudem durch Veranderung der Abstande der 
Dusenoffhung und der Neigungswinkel, mit denen FlUssigkeitsstrahlen aus den DusenGffnungen 
ausgebracht werden, beigetragen werden. 

5 Der vorliegenden Erfindung liegen dabei Dusensysteme zugrunde wie sie beispielsweise in der 
EP 0664733 oder der EP 1017469 beschrieben sind. Bevorzugt handelt es sich dabei um Dusen 
aus wenigstens zwei aufeinanderliegenden Platten, wovon wenigstens eine der Platten eine 
zweite Mikrostruktur aufweist, so dass die ubereinander liegenden Platten auf einer Seite einen 
Hiissigkeitseinlass definieren, dem sich ein Kanalsystem und/oder ein Filtersystem anschlieBt, 

10 welches dann in den Flussigkeitsauslassen mundet. 

Derartig mikrostrukturierte DUsenkorper sind beispielsweise in der WO 94/07607 oder der 
WO 99/16530 beschrieben. Eine weitere Ausfuhrungsform offenbart die deutsche 
Patentanmeldung mit der Anmeldenummer 10216101.1. Auf alle Dokumente wird hiermit 

15 ausdriicklich Bezug genommen. 

Bezuglich der WO 94/07607 wird insbesondere auf Figur 1 und deren Beschreibung verwiesen. 
Der DtisenkSrper besteht z.B. aus zwei fest miteinander verbundenen Platten aus Glas und/oder 
Silizium, von denen wenigstens eine Platte einen oder mehrere mikrostrukturierte Kanale 
aufweist, welche die DuseneinlaBseite mit der DusenauslaBseite verbinden. Auf der 

20 DilsenauslaBseite kann mindestens eine - erfindungsgemaB bevorzugt sind zwei - runde oder 
nicht-runde Offhung(en) von 2 bis 10 Mikrometer Tiefe und 5 bis 15 Mikrometern Breite sein, 
wobei die Tiefe bevorzugt bei 4, 5 bis 6,5 Mikrometer und die Lange bei 7 bis 9 Mikrometer 
liegt. 

25 Auf dem Basisteil kann auf der ebenen Oberflache ein Satz von Kanalen ausgebildet sein, um im 
Zusammenwirken mit der im wesentlichen ebenen Oberflache des Deckenteils eine Vielzahl von 
Filterdurchgangswegen zu schaffen (Filterkanale). Daneben kann das Basisteil eine 
Plenumkammer aufweisen, deren Decke wiederum durch das Deckenteil gebildet wird. Diese 
Plenumkammer kann den Filterkanalen vor- oder nachgeschaltet sein. Es konnen auch zwei 

30 derartige Plenurnkammern ausgebildet sein. Ein anderer Satz von Kanalen auf der im 

wesentlichen ebenen Oberflache des Basisteils, der den Filterkanalen nachgeschaltet ist, bildet 
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zusammen mit dem Deckenteil einen Satz von Kanalen, die eine Vielzahl von 
DUsenauslaBdurchgangswegen schaffen. 

Bevorzugt liegt der Gesamtquerschnittsflachenbereich der Diisenauslasse bei 25 bis 500 
Quadratmikrometern. Der gesamte Querschnittsflachenbereich betragt bevorzugt 30 bis 200 
5 Quadratmikrometer. 

In einer anderen Ausfuhrungsform weist auch diese Dtisenkonstruktion nur eine einzige 
Diisenoffnung auf . 

In anderen Ausfuhrungsformen dieser Art fehlen die Filterkanale und/oder die Plenumkammer. 

10 Bevorzugt werden die Filterkanale durch Vorspriinge gebildet, die zick-zackformig angeordnet 
sind. So bilden beispielsweise mindestens zwei Reihen der Vorspriinge eine solche zick-zack- 
Konfiguration. Auch konnen mehrere Reihen von Vorsprtlngen ausgebildet sein, wobei die 
Vorspriinge jeweils seitlich zueinander versetzt sind, um dadurch zu diesen Reihen windschiefe 
weitere Reihen aufzubauen, wobei dann diese zuletzt beschriebenen Reihen die Zick-Zack- 

15 Konfiguration bilden. In solchen Ausfuhrungsformen kann der Einlass und der Auslass jeweils 
einen Langsschlitz fur unfiltriertes bzw. filtriertes Fluid aufweisen, wobei jeder der Schlitze im 
wesentlichen genauso breit ist wie der Filter und im wesentlichen genauso hoch ist wie die 
Vorspriinge auf den Einlass- bzw. Auslassseiten des Filters. Der Querschnitt der durch die 
Vorspriinge gebildeten Durchgangspassagen kann jeweils senkrecht zur Stromungsrichtung des 

20 Fluids stehen und kann - betrachtet in Stromungsrichtung - von Reihe zu Reihe abnehmen. Auch 
konnen die Vorspriinge, die naher zur Einlassseite des Filters angeordnet sind, grOBer sein als die 
Vorspriinge, die n&her an der Auslassseite des Filters angeordnet sind. Daneben kann sich auch 
der Abstand zwischen dem Basisteil und dem Deckteil in dem Bereich von der DtiseneinlaBseite 
zur DiisenauslaBseite verjungen. 

25 Die Zick-Zack-Konfiguration, die von den wenigstens zwei Reihen von Vorspriingen gebildet 
wird, weist einen Neigungswinkel alpha von bevorzugt 20° bis 250° auf. 

Weitere Einzelheiten dieser Dusenkonstruktion konnen der WO-94/07607 entnommen werden. 
Auf diese Schrift wird hiermit inhaltlich Bezug genommen, insbesondere auf Figur 1 und deren 
30 Beschreibung. 
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Bei Ausfuhrungsformen der Diise mit mehreren Diisenoffnungen sind bevorzugt alle auf einer 
gemeinsamen Seite ausgebildet. In solchen Fallen kOnnen die Diisenoffnungen so orientiert sein, 
dass die daraus austretenden Fliissigkeitsstrahlen vor der Diisenoffnung aufeinanderprallen. Ftir 
5 solche Systeme werden Dusen mit wenigstens zwei Offnungen benotigt. Derartige Dlisen sind 
erfindungsgem&B bevorzugt. 

Die Diise kann in einer elastomeren Manschette eingebettet sein, wie sie in der WO 97/12683 
beschreiben wird. Eine solche Manschette ist in der einf achsten Form ein Ring oder Korper mit 

10 einer Offnung, in die die Diise eingesetzt werden kann. Diese Offnung umfasst den Diisenblock 
ttber seiner gesamten Mantelflache, d.h. die Flache die senkrecht zu der bevorzugt linearen 
Achse steht, die durch die DUseneinlassseite und die DiisenauslaBseite gebildet wird. Die 
Manschette ist nach oben und unten offen, um weiter die Fliissigkeitszufuhr zur 
DUseneinlassseite der Diise, noch die Ausbringung der Fliissigkeit zu behindern. Diese 

15 Manschette kann wiederum in eine zweite Manschette eingesetzt werden. Die auBere Gestalt der 
ersten Manschette ist bevorzugt kegelfSrmig. Entsprechend ist die Offnung der zweiten 
Manschette geformt. Die erste Manschette kann aus einem Elastomer bestehen. 

Die Diise wird von der erfindungsgemaBen Einrichtung zum Halten gehalten. 

20 

Eine solche Diise - ggf. inklusive der Manschette - ist dabei Teil eines Diisensystems, durch das 
die Diise an einem definierten Ort - bevorzugt von auBen in Richtung des Hohlkolbens - in der 
Ausbringungsvorrichtung gehalten wird. ErfindungsgemaB besteht ein solches Dusensystem 
demnach aus einer Diise und einem Dusenhalter und gegebenenfalls einer Oberwurfmutter. 

25 Dabei weisen alle Elemente jeweils eine Stirnseite auf. Diese ist die Seite, die von der Seite der 
Diise mit der Diisenoffnung weg orientiert ist, also nach auBen weist. Die Lmenseite der 
Stirnseite des Dusenhalters oder der tJberwurfmutter kann die Fliissigkeitsauslassseite der Diise 
beruhren und dadurch die zum Halten der Diise notwendige Kraft in Richtung der 
Fliissigkeitseinlassseite der Diise ausiiben. Die Stirnseite des Dusenhalters und/oder der 

30 tJberwurfmutter weisen eine durchgehende Bohrung oder Loch in Form einer Ausnehmung auf, 
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durch die das Aerosol aus der Dtise austreten kann. Daher liegen die Dusenoffnungen in oder in 
direkter Linie unterhalb der Bohrung, bzw. der Ausnehmung 

Die Ausnehmung ist bevorzugt als eine von den Dusenoffnungen sich kontinuierlich erweiternde 
5 innere Ausnehmung ausgebildet. Vorteilhaft sind dabei AusfUhrungsformen des Dttsensystems, 
bei dem die Ausnehmung von trichterformiger Gestalt, vorzugsweise von konusformiger Gestalt 
ist. 

Bei Dusen mit wenigstens zwei Diisenoffnungen, die so orientiert sind, dass die zwei 
Fliissigkeitsstrahlen, die den Dusenkorper verlassen, sich treffen, befindet sich der 
10 Impaktionspunkt, dem Punkt an dem sich die Fliissigkeitsstrahlen treffen und zu einem Aerosol 
zerst&ubt werden, bevorzugt in der Nahe des FuBes der Ausnehmung, also in der Nahe der 
Dusenoffnung. Es ist offensichtlich, dass in einem solchen Fall die Ausnehmung zu den 
besonders fur das Niederschlagen von FlUssigkeit gefahrdeten Bereichen gehort. 

15 Diese Erfindung wird bevorzugt in einem Vernebler der Respimat^-Technologie eingesetzt, der 
im Folgenden n&her beschrieben wird. 

Im wesentlichen besitzt der bevorzugte Zerstauber ein unteres und ein oberes gegeneinander 
drehbar gelagertes Gehause, wobei in dem Gehauseoberteil ein Federgehause mit Springfeder 

20 ausgebildet ist, welche durch Drehen der beiden Gehauseteile iiber ein Sperrspannwerk 

bevorzugt in Form eines Schraubgewindes oder Getriebes gespannt und durch Drucken eines 
Ausloseknopfs am Gehauseoberteil entspannt wird. Dadurch wird ein Abtriebsflansch bewegt, 
der mit einem Hohlkolben verbunden ist, an dessen unterem Ende ein Behalter aufgesteckt 
werden kann und an dessen oberem Ende sich ein Ventil und eine Druckkammer befindet, die 

25 mit der Dtise oder dem Dusensystem, die (das) im nach oben hin offen Bereich des 

Gehauseoberteils ausgebildet ist, in einer eine FlUssigkeit leitenden Verbindung steht. Die 
FlUssigkeit wird vom Hohlkolben angesaugt und zur Druckkammer gepumpt, von wo sie aus 
durch die DUse als Aerosol ausgebracht wird. 

30 Der Hohlkolben mit Ventilkbrper entspricht einer in der WO 97/12687 offenbarten Vorrichtung. 
Er ragt teilweise in den Zylinder des Pumpengeh&uses hinein und ist im Zylinder axial 
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verschiebbar angeordnet. Insbesondere wird auf die Figuren 1-4 - insbesondere Figur 3 - und die 
dazugehorigen Beschreibungsteile Bezug genommen. Der Hohlkolben mit Ventilkorper iibt auf 
seiner Hochdruckseite zum Zeitpunkt des Auslosens der Feder einen Druck von 5 bis 60 MPa 
(etwa 50 bis 600 bar), bevorzugt 10 bis 60 MPa (etwa 100 bis 600 bar) auf das Fluid, die 
5 abgemessene Wirkstofflosung aus. 

Der Ventilkorper ist bevorzugt an dem Ende des Hohlkolbens angebracht, das dem DOsenkorper 
zugewandt ist. Der Ventilkorper steht fliissigkeitsleitend mit der Duse in Verbindung. 
Ferner weist die Ausbringungsvorrichtung ein Sperrspannwerk auf. Dieses enthalt eine Feder, 
bevorzugt eine zylindrische schraubenffirmige Druckfeder, als Speicher fur die mechanische 

10 Energie. Die Feder wirkt auf den Abtriebsflansch, einemSprungstiick, dessen Bewegung durch 
die Position eines Sperrglieds bestimmt wird. Der Weg des Abtriebsflansches wird durch einen 
oberen und einen unteren Anschlag prazise begrenzt. Die Feder wird bevorzugt liber ein 
kraftiibersetzendes Getriebe, z.B. ein Schraubschubgetriebe, durch ein SuBeres Drehmoment 
gespannt, das beim Drehen des Gehauseoberteils gegen das Federgehause im Gehauseunterteil 

15 erzeugt wird. In diesem Fall enthalten das Gehauseoberteil und der Abtriebsflansch ein einr oder 
mehrgangiges Keilgetriebe. 

Das Sperrglied mit einriickenden Sperrflachen ist ringformig urn den Abtriebsflansch 
angeordnet. Es besteht z.B. aus einem in sich radial elastisch verformbaren Ring aus Kunststoff 

20 oder aus Metall. Der Ring ist in einer Ebene senkrecht zur Zerstauberachse angeordnet. Nach 
dem Spannen der Feder schieben sich die Spenflachen des Sperrgliedes in den Weg des 
Abtriebsflansches und verhindern das Entspannen der Feder. Das Sperrglied wird mittels einer 
Taste ausgelost. Die Auslosetaste ist mit dem Sperrglied verbunden oder gekoppelt. Zum 
Auslosen des Sperrspannwerkes wird die Auslosetaste parallel zur Ringebene, und zwar 

25 bevorzugt in den Zerstauber hinein, verschoben; dabei wird der verformbare Ring in der 
Ringebene verformt. Konstruktive Details des Sperrspannwerkes sind in der WO 97/20590 
beschrieben. 

Das Gehauseunterteil wird in axialer Richtung tiber das Federgehause geschoben und verdeckt 
30 die Lagerung, den Antrieb der Spindel und den Vorratsbehalter ftir das Fluid. 
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Beim Betatigen des Zerstaubers wird das Gehauseoberteil gegen das Gehauseunterteil gedreht, 
wobei das Gehauseunterteil das Federgehause mitnimmt. Dabei wird die Feder iiber das 
Schraubschubgetriebe zusammengedrUckt und gespannt, und das Sperrwerk rastet selbsttatig ein. 
Der Drehwinkel ist bevorzugt ein ganzzahliger Bruchteil von 360 Grad, z.B. 180 Grad. 
5 Gleichzeitig mit dem Spannen der Feder wird das Abtriebsteil im Gehauseoberteil um einen 
vorgegebenen Weg verschoben, der Hohlkolben wird innerhalb des Zylinders im 
Pumpengehause zurilckgezogen, wodurch eine Teilmenge des Fluids aus dem Vorratsbehalter in 
den Hochdruckraum vor derDUse eingesaugt wird. 

10 In den Zerstauber konnen gegebenenfalls nacheinander mehrere, das zu zerstaubende Fluid 
enthaltende, austauschbare Vorratsbehalter eingeschoben und benutzt werden. Der 
Vorratsbehalter enthalt die treibgasfreie Aerosolzubereitung. 

Der Zerstaubungsvorgang wird durch leichtes Eindrucken der Auslosetaste eingeleitet. Dabei 
15 gibt das Sperrwerk den Weg fur das Abtriebsteil frei. Die gespannte Feder schiebt den 
Hohlkolben in den Zylinder des Pumpengehauses hinein. Das Fluid tritt aus der Diise des 
Zerstaubers in zerstaubter Form aus. Die flussige Arzneimittelzubereitung trifft mit einem 
Eingangsdruck von bis zu 600 bar, bevorzugt 200 bis 300 bar auf den DUsenkorper und wird 
tiber die DUsenoffnungen in ein inhalierbares Aerosol zerstaubt. Die bevorzugten 
20 TeilchengroBen des Aerosols liegen bei bis zu 20 Mikrometern, bevorzugt 3 bis 10 Mikrometern. 
Dabei werden Volumina von 10 bis 50 Mikroliter bevorzugt ausgebracht, besonders bevorzugt 
sind Volumina von 10 bis 20 Mikroliter, ganz besonders bevorzugt ist ein Volumen von 15 
Mikroliter pro Hub. 

25 Die Bauteile des Zerstaubers (Verneblers) sind aus einem der Funktion entsprechend geeigneten 
Material. Das GeMuse des Zerstaubers und - so weit es die Funktion erlaubt - auch andere Teile 
sind bevorzugt aus Kunststoff, z.B. im SpritzgieBverfahren, hergestellt. FUr medizinische 
Zwecke werden physiologisch unbedenkliche Materialien verwendet. 
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Bevorzugt ist ein erfindungsgemaBer Vernebler von zylinderahnlicher Form und weist eine 
handliche GrOBe von weniger als 9 bis 15 cm in der Lange und 2 bis 4 cm in der Breite auf, so 
dass sie vom Patienten jederzeit mitgeflihrt werden kann. 

Weitere konstruktive Details sind in den PCT-Anmeldungen WO 97/12683 und WO 97/20590 
offenbart, auf die hiermit inhaltlich Bezug genommen wird. 

Im folgenden wird die Erfindung anhand von Figuren n^her erlautert. 



Figuren 

Fig. 1 Grafik zur Untersuchung von Dusensystemen mit zwei gegeneinander ausgerichteten 
Dlisenoffhungen: Abhangigkeit des Mundstiickanteils ("Deposition im Mundstuck") von der 
Impaktionshohe h fur ein Diisensystem mit sich dis-kontinuierlich ausdehnender Ausnehmung 
und fiir ein erfindungsgemafies Diisensystem mit konischer Ausnehmung, 

Fig. 2 Grafik zur Untersuchung von Dusensystemen mit zwei gegeneinander ausgerichteten 
Dlisenoffhungen: Abhangigkeit der Aerosolqualitat von der Impaktionshohe, 

Fig. 3 Grafik zur Untersuchung von Dusensystemen mit zwei gegeneinander ausgerichteten 
Dlisenoffhungen: Abhangigkeiten des Mundstiickanteils und der Qualitat des inhalierbaren 
Anteils von der Impaktionshohe, 

Fig. 4 Grafik zur Untersuchung von Dusensystemen mit zwei gegeneinander ausgerichteten 
Dlisenoffhungen: Abhangigkeit des Mundstiickanteils vom Konuswinkel 29 bei 
Dusenhalterungssystemen mit konusformiger Ausnehmung, 

Fig. 5, 6 Diisen mit zwei gegeneinander ausgerichteten Dusenoffhungen: Einfluss des 
Impaktionswinkels a auf den inhalierbaren Anteil und den Mundstuckteil bei 
Dusenhalterungssystemen mit konusformiger Ausnehmung, 
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Fig.7 Darstellung einer ersten Ausfuhrungsform eines Diisensystems in der Seitenansicht, 
teilweise geschnitten, 

5 Fig.8 Darstellung einer zweiten Ausfuhrungsform eines Diisensystems in der Seitenansicht, 
teilweise geschnitten, 

Fig.9 schematische Darstellung eines erfindungsgemaBen Diisensystems in der Seitenansicht, 
geschnitten, 

10 

Fig. 10 schematische Darstellung einer Ausfuhrungsform eines Diisenkorpers in der 
Seitenansicht, geschnitten. 

Fig. 1 la/b Schema des Verneblers vom Respimat ® -Typ. 

15 

Figur 1 zeigt die AbhSngigkeit des Mundstuckanteils ("Deposition im MundstUck") von der 
Impaktionshohe h fiir ein Dusensystem mit sich dis-kontinuierlich ausdehnender Ausnehmung 
(A) und fur ein erfindungsgemaBes Dusensystem mit konischer Ausnehmung (B). Diese 
Darstellung zeigt die Abhangigkeit des Mundstuckanteils von der ImpaktionshQhe. Demanch 
20 kann eine Reduzierung des Mundstuckanteils durch VergroBerung der Impaktionshohe h erzielt 
werden. 

Andererseits laBt sich Figur 1 auch entnehmen, daB die erfindungsgem&Be, spezielle 
Ausgestaltung des Diisensystems im Bereich vor den DusenSffhungen zu einer erheblichen 
Reduzierung des Mundstuckanteils im Vergleich zu herkommlichen Systemen fUhrt. So kann 
25 beispielsweise der MundstUckanteil bei einer Impaktionshohe h = 25 \im von etwa 1,9 mg auf 
0,8 mg verkleinert werden, was einer Reduzierung von ca. 60 % entspricht. 

Die Reduzierung des Mundstuckanteils hat dabei zwei positive Effekte. Zum einen wird mit 
einer Minimierung der MundstUckanteilsmasse die ausgebrachte Menge maximiert, wodurch 
30 auch in gunstiger Weise auf den inhalierbaren Anteil EinfluB genommen wird, der hierdurch 
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grundsatzlich groBer wird. Damit wird entscheidend zur Losung einer der Erfindung zugrunde 
liegende Teilaufgabe, namlich den inhalierbaren Anteil 201 maximieren, beigetragen. 

Zum anderen wird durch die Reduzierung des Mundstiickanteils der EinfluB einer Variability des 
5 Mundstiickanteils gemindert. Infolge der geringen Mundstuckanteilsmasse haben Schwankungen der 
Mundstuckanteilsmasse nur noch geringe Schwankungen der ausgebrachten Masse und damit des 
inhalierbaren Anteils zur Folge. Der inhalierbare Anteil weist nunmehr eine hohe Reproduzierbarkeit d.h. 
eine geringe Variabilitat auf. Die Problematik des nicht konstanten, Toleranzen unterworfenen 
Mundstiickanteils hat nur noch marginale Bedeutung. Damit wird auch die der Erfindung zugrunde 
10 liegende zweite Teilaufgabe, eine hohe Reproduzierbarkeit d.h. eine geringe Variabilitat des inhalierbaren 
Anteils zu gewahrleisten, gelost. 

Entscheidend fur den Erfolg des erfindungsgem&Ben Dttsensystems ist aber auch, daB durch ein 
und die gleiche MaBnahme nicht nur der Mundstiickanteil minimiert sondern gleichzeitig der 
15 inhalierbare Anteil maximiert wird. 

ErfindungsgemaB zeigt sich, dass es bei der Reduktion des Mundstiickanteils bei Dusensystemen 
mit Diisen mit zwei Diisenoffnungen, die so ausgerichtet sind, dass sich daraus austretende 
Strahlen in einem Punkt yor der Dtise treffen (Impaktionspunkt), nicht zielfuhrend ist, allein die 

20 Impaktionshohe h zu erhohen (Figur 1). Dies liegt daran, daB die beiden Strahlen sich auch 

tatsachlich treffen miissen, was eine moglichst kleine Impaktionshohe h verlangt. Des Weiteren 
sollen die Strahlen gebundelt aufeinander treffen, bevor sie in Tropfchen auseinander fallen. 
AuBerdem hat sich uberraschend gezeigt, dass die GroBe der Impaktionshohe h auch EinfluB auf 
die Zerstaubungsgtite und damit auf den inhalierbaren Anteil in der Art hat, daB mit 

25 zunehmender Impaktionshohe h die Zerstaubungsgiite bzw. der inhalierbare Anteil abnimmt. Es 
liegen dann mit zunehmender Impaktionshohe h mehr groBere und weniger kleine Partikel vor. 
Diesen EinfluB zeigt Figur 2, wobei der inhalierbare Anteil als der Teil angesehen wird, der 
Teilchen mit einem Durchmesser kleiner 5,8(im aufweist. Auch hier zeigt sich der vorteilhafte 
Effekt des erfindungsgemaBen Dusensystems gegentiber einem Diisensystem mit sich dis- 

30 kontinuierlich ausdehnender Ausnehmung. 



ERSATZBLATT (REGEL 26) 



WO 03/097139 



16 



PCT/EP03/04198 



In Figur 3 ist der MundstUckanteil in Milligramm und der inhalierbare Anteil in Volumenprozent 
(Volumenanteil des von einem Laserstrahls erfaBten Aerosols, welches Teilchen mit 
Durchmessern kleiner 5,8|im enthalt) in Abhangigkeit von der ImpaktionshShe h dargestellt. 
Beispielsweise nimmt fur einen Impaktionswinkel a=75° der MundstUckanteil mit zunehmender 
5 Impaktionshohe h rapide ab. Gleichzeitig nimmt aber der inhalierbare Anteil d.h. die 
ZerstaubungsgUte nicht in gleichem Ma8e ab. 

BerUcksichtigt man weiter, dafi nicht nur die ZertaubungsgUte - gekennzeichnet durch den 
inhalierbaren Anteil in Volumenprozent - positiv beeinfluBt wird, sondern ebenfalls durch 
10 Reduzierung der absoluten Mundstuckanteilsmasse die tatsachlich ausgebrachte Masse gesteigert 
wird, wird ersichtlich, daB der absolute inhalierbare Anteil wesentlich vergroBert werden kann. 

ErfindungsgemaB wurde gefunden, dass AusfUhrungsformen des DUsensystems vorteilhaft sind, 
wenn die Ausnehmungen vor der Dtisenoffnung von konusformiger Gestalt ist und diese einen 
15 Konuswinkel 20 aufweist, der im Bereich zwischen 55° und 155°, vorzugsweise im Bereich 
zwischen 70° und 140° liegt. Giinstig sind insbesondere Dusensysteme, bei denen die 
Ausnehmung von konusformiger Gestalt einen Konuswinkel 20 aufweist, der im Bereich 
zwischen 70° bis 85° oder im Bereich zwischen 95° und 140°, insbesondere im Bereich 
zwischen 105° und 125° liegt. 

20 

Die Vorteile dieser AusfUhrungsformen ergeben sich aus Figur 4, in welcher in Form eines 
Balken-Diagramms der MundstUckanteil in Milligramm fiir verschiedene Konuswinkel 20 
aufgetragen ist. Samtliche AusfUhrungsformen verfUgen tiber eine im Vergleich zum Stand der 
Technik geringe Mundsttickanteilsmasse von maximal l,75mg (Konuswinkel 20=90°). Noch 
25 geringere MundstUckteilsmassen weisen die AusfUhrungsformen auf , welche Konuswinkel 20 im 
Bereich zwischen 70° bis 85° oder im Bereich zwischen 95° und 140°, insbesondere im Bereich 
zwischen 105° und 125° aufweisen. Ein Minimum wird bei einem Konuswinkel 20=110° erzielt. 

Einweitere Aspekt der vorliegenden Erfindung betrifft bestimmte Dusen, die vorteilhaft in die 
30 erfindungsgemaBen Dusensysteme eingebaut werden konnen. Diese DUsen sind dadurch 
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gekennzeichnet, daB der Kollisionspunkt, in dem sich die Strahlen treffen, eine Impaktionshohe 
h uber den Dlisenoffnungen aufweist, die im Bereich zwischen 20|im und &5\xm, vorzugsweise 
im Bereich zwischen 25|im und 75jim liegt. Liegt die Impaktionshohe im angegebenen Bereich 
kann den verschiedenen zu beriicksichtigenden Zielsetzungen insgesamt in vorteilhafter Weise 
5 Rechnung getragen werden, wobei insbesondere eine geringer Mundstuckanteil und ein sicheres 
Aufeinanderlenken der Flussigkeitsstrahlen bei einem hohen inhalierbaren Anteil realisiert wird. 

Gunstig sind Dtisen, bei denen der Kollisionspunkt, in dem sich die Strahlen treffen, eine 
Impaktionshohe h Uber den Dlisenoffnungen aufweist, die im Bereich zwischen 35 |xm und 75 
10 pro liegt. In diesem Bereich der Impaktionshohe wird eine Optimierung der sich gegenseitig 
beeinfluftenden Parameter erreicht. 

Vorteilhaft sind Ausfuhrungformen der Diisen, bei denen der Winkel a in einem Bereich 
zwischen 50° und 110°, vorzugsweise in einem Bereich zwischen 65° und 95°, insbesondere in 
15 einem Bereich zwischen 75° und 90° liegt. 

Die Figuren 5 und 6 zeigen den EinfluB des Impaktionswinkels a auf den inhalierbaren Anteil 
und den Mundstfickteil. Beide wachsen mit zunehmendem Impaktionswinkel cl Im Hinblick auf 
die ZerstaubungsgUte ist ein mOglichst frontales Zusammentreffen der Strahlen zu bevorzugen. 
20 GroBe Winkel sorgen ftir einen hohen inhalierbaren Anteil, d.h. fur einen hohen Volumenanteil 
an kleinen Partikeln mit Durchmessem kleiner als 5,8nm in der Zerstaubungswolke. 

GroBe Winkel a fiihren aber gleichzeitig zu groBen Mundstuckanteilen. Dabei darf der freie Weg, 
den die Strahlen zwischen dem Austritt aus den Dlisenoffnungen und dem Auftreffpunkt 

25 zurucklegen, nicht zu groB gewahlt werden, u.a. damit die Strahlen nicht vor dem Auftreffpunkt 
auseinanderfallen. Wird aber der Impaktionswinkel a vergrOBert, muB die Impaktionshohe 
• verringert werden, um den freien Weg der Strahlen konstant zu halten. Die Auswirkungen dieser 
MaBnahme wurde bereits erlautert. Aber auch bei konstanter Impaktionshohe und VergrOBerung 
des Winkels ergibt sich ein wachsender Mundstuckanteil, da die Partikel der Zerstaubungswolke 

30 mit zunehmendem Impaktionswinkel einen wachsenden Impuls in Richtung Dusensystem 
erhalten, welcher letztendlich zu einem grOBeren Mundstuckanteil fiihrt. In den oben 
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angegebenen Winkelbereichen laBt sich den konkurrierenden Mechanismen am besten Rechnung 
tragen. 

Vorteilhaft sind Ausfiihrungsformen der erfindungsgemaBen DUsen, bei denen der Abstand a der 
5 DUsenbffhungen in einem Bereich zwischen 40 \im und 125 nm, vorzugsweise in einem Bereich 
zwischen 50|xm und 115 \xm 7 insbesondere in einem Bereich zwischen 60 fim und 105 (im liegt. 

Vorteilhaft sind AusfQhrungsformen des DUsensystems, welche dadurch gekennzeichnet sind, 
daB nur der Dusenhalter im montierten Zustand bis in den Bereich vor die Dusenoffnungen 
10 hinein reicht. Hierdurch werden Fugen zwischen DUsenhalter und Uberwurfmutter im Bereich 
der Dusenoffnungen vermieden. Fugen sind hinsichtlich der Ablagerung von Aerosol-Partikeln 
besonders nachteilig, da hier einmal deponierte Partikel in der Regel nicht mehr freigesetzt 
werden. 

15 Zwei Ausfiihrungsformen gemaB der Zeichnungsfiguren 7, 8, 9 und 10 erlautern die Erfindung 
naher 

Figur 7 zeigt eine erste AusfUhrungsform des DUsensystems 1 in der Seitenansicht, teilweise 
geschnitten. 

20 

Die Diise 3 bzw. der Dusenkorper als selbstandige bauliche Einheit - sogenannter Uniblock - ist 
in einer konischen Hulse 6 angeordnet, welche selbst wiederum im Dusenhalter 4 plaziert ist. 
Der DUsenhalter 4 wird mittels einer tJberwurfmutter 2 am Gehause 7 verspannt und mit ihm 
wird die DUse 3 fixiert. 

25 

Dabei greift die t)berwurfmutter 2 von auBen in den Dusenhalter 4, wobei sie nicht bis in den 
Bereich vor die DUsen6ffnungen hinein reicht. Die Ausnehmung 5 ist von konischer Gestalt in 
der Art, daB sie sich mit zunehmendem Abstand von den Dusenoffnungen kontinuierlich 
erweitert. Die Ausnehmung 5 weist einen Konuswinkel 29 auf , wobei in Figur 7 beispielhaft 
30 mehrere, verschiedene Konuswinkel eingezeichnet sind, so daB diese Figur im Grunde gleich 
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ftinf verschiedene Ausfuhrungen der Ausnehmung 5 und damit des Diisensystems 1 
veranschaulicht. Ira einzelnen sind Konuswinkel 20 von 70°, 80°, 90°, 100° und 110° dargestellt. 

Dadurch, daB die "Qberwurfmutter 2 von auBen in den Dusenhalter 4 eingreift, wird die 
5 Ausnehmung 5 ausschlieBlich vom Dusenhalter 4 gebildet 

Im Gegensatz hierzu zeigt Figur 8 eine zweite AusfUhrungsform, ebenfalls in der Seitenansicht 
teilweise geschnitten, bei welcher sowohl der DUsenhalter 4 als auch die tJberwurfmutter 2 bis in 
den Bereich vor die Dusenoffnungen hinein reichen. Im ubrigen entspricht das in Figur 8 
10 dargestellte DUsensystem 1 dem zuvor beschriebenen Diisensystem. Fur gleiche Bauteile wurden 
dieselben Bezugszeichen verwendet, weshalb hinsichtlich der gleichartig ausgebildeten Bauteile 
auf die Beschreibung der Figur 7 verwiesen wird. 

Figur 9 veranschaulicht noch einmal ein erfindungsgemaBes Diisensystem 1. Dieses weist eine 
15 Ausnehmung 5 von konischer Gestalt auf. Gegeniiber Dtisensystemen mit dis-kontinuierlich 
ausdehnender Ausnehmung findet sich in der Ausnehmung 5 keinerlei Stufe. Solche Stufen 
konnen insbesondere in diesem Bereich, auftreten, in dem die XJberwurfrnutter in den 
DUsenhalter eingreift. In diesen Fallen konnen sich Partikel der Zerstauberwolke, an der Kante 
der Stufe ablagern und so zum Mundstuckanteil beitragen. 

20 

Figur 10 zeigt in einer schematischen Darstellung einen Ausschnitt einer AusfUhrungsform eines 
Dusenkorpers 3 in der Seitenansicht geschnitten. 

Die beiden Dusenkanale 9 sind in der Art angeordnet, daB die aus den Dusenoffnungen 11 der 
25 Dusenkanale austreterien Strahlen im Kollisionspunkt 10 unter einem Winkel a=90° aufeinander 
treffen. Der Kollisionspunkt 10 hat eine Impaktionshohe h=25|im uber den DUsen5ffnungen. 

Figur 11a zeigt einen Langsschnitt durch den Zerstauber bei gespannter Feder. Figur lib zeigt 
einen Langsschnitt durch den Zerstauber bei entspannter Feder. 
30 Das Gehauseoberteil (51) enthait das Pumpengehause (52), an dessen Ende der Halter (53) fur 
die Zerstauberduse angebracht ist. In dem Halter befindet sich die sich erweiternde Ausnehmung 
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(54) und der Dusenkorper (55). Der im Abtriebsflansch (56) des Sperrspannwerkes befestigte 
Hohlkolben (57) ragt teilweise in den Zylinder des Pumpengehauses hinein. An seinem Ende 
tragt der Hohlkolben den Ventilkorper (58). Der Hohlkolben ist raittels der Dichtung (59) 
abgedichtet. Innerhalb des Gehauseoberteils befindet sich der Anschlag (60), an dem der 
5 Abtriebsflansch bei entspannter Feder anliegt. Am Abtriebsflansch befindet sich der Anschlag 
(61), an dem der Abtriebsflansch bei gespannter Feder anliegt. Nach dem Spannen der Feder 
schiebt sich das Sperrglied (62) zwischen den Anschlag (61) und eine Absttttzung (63) im 
Gehauseoberteil. Die Auslosetaste (64) steht mit dem Sperrglied in Verbindung. Das 
Geh&useoberteil endet im Mundstiick (65), welches mit der aufsteckbaren Schutzkappe (66) 
10 verschlossen ist. 

Das Federgehause (67) mit Druckfeder (68) ist mittels der Schnappnasen (69) und Drehlager am 
Gehauseoberteil drehbar gelagert. tlber das Federgehause ist das Gehauseunterteil (70) 
geschoben. Innerhalb des Federgehauses befindet sich der austauschbare Vorratsbehalter (71) fUr 
15 das zu zerstaubende Fluid (72). Der Vorratsbehaiter ist mit dem Stopfen (73) verschlossen, durch 
den der Hohlkolben in den Vorratsbehalter hineinragt und mit seinem Ende in das Fluid (Vorrat 
an Wirkstofflosung) eintaucht. 

In der Mantelflache des Federgehauses ist die Spindel (74) fur das mechanische Zahlwerk 
20 angebracht (optional). An dem Ende der Spindel, das dem Gehauseoberteil zugewandt ist, 
befindet sich das Antriebsritzel (75). Auf der Spindel sitzt der Reiter (76). 
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Patentanspriiche 

Diisensystem (1), welches aus einer Duse (3) mit wenigstens zwei DttsenQffnungen (11) 
und einem Diisenhalter (4) und gegebenenfalls einer tTberwurfmutter (2) besteht, wobei 

- die Dusenoffnungen (11) bzw. die in die Dusenoffnungen (11) miindenden 
Dusenkanale (9) in der Art angeordnet sind, daB die aus den Dusenoffnungen (11) 
heraustretenden Strahlen in einem Winkel a aufeinandergelenkt werden, 

- die Duse (3) im Dusenhalter (4) angeordnet ist und dieser gegebenenfalls von einer 
Uberwurfmutter (2) fixiert wird, 

- im montierten Zustand der Dusenhalter (4) oder die Uberwurfmutter (2) oder beide 
zumindest teilweise bis in den Bereich vor die Dusenoffnungen (11) hinein reichen, 

dadurch gekennzeichnet, daS 

- im montierten Zustand der Dusenhalter (4), oder wenn das Diisensystem (1) eine 
Uberwurfmutter (2) aufweist, der Dusenhalter (4) zusammen mit der l^berwurfmutter 
(2) eine innere Ausnehmung aufweist, 

die an der an die Stirnseite der Duse (3) grenzenden Seite beginnt und sich bis zu der . 
dazu parallel liegenden AuBenseite des Dusenhalters (4) oder im Fall einer 
tJberwurfmutter (2) bis zu deren parallel zur DUsenstirnseite liegenden AuBenseite 
erstreckt, 

- die sich von der Stirnseite der Dttse (3) aus betrachtet in Richtung der dazu parallel 
liegenden AuBenseite des Dusenhalters (4) oder im Fall einer Uberwurfmutter (2) 
deren dazu parallel liegenden AuBenseite stetig und kontinuierlich erweitert. 

Diisensystem (1) nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, eine Oberwurfmutter (2) 
ausgebildet ist.. 

Diisensystem (1) nach einem der vorherigen Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, daB die 
Ausnehmung (5) von trichterformiger oder konusformiger Gestalt ist. 
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4. Dusensystem (1) nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, daB die Ausnehmung (5) 

von konusfOrmiger Gestalt einen Konuswinkel 20 aufweist, der im Bereich zwischen 55° 
und 155° liegt. 

5 5. Dusensystem (1) nach Anspruch 3 Oder 4, dadurch gekennzeichnet, daB die Ausnehmung 
(5) von konusformiger Gestalt einen Konuswinkel 20 aufweist, der im Bereich zwischen 
70° und 140° liegt. 



6. Dusensystem (1) nach einem der Anspruche 3 bis 5, dadurch gekennzeichnet, daB die 
10 Ausnehmung (5) von konusformiger Gestalt einen Konuswinkel 20 aufweist, der im 

Bereich zwischen 70° bis 85° liegt. 

7. Dusensystem (1) nach einem der Anspruche 3 bis 5, dadurch gekennzeichnet, daB die 
Ausnehmung (5) von konusformiger Gestalt einen Konuswinkel 20 aufweist, der im 

15 Bereich zwischen 95° und 140° liegt. 



8. Dusensystem (1) nach einem der Anspruche 3 bis 5 oder 7, dadurch gekennzeichnet, daB 
die Ausnehmung (5) von konusformiger Gestalt einen Konuswinkel 20 aufweist, der im 
Bereich zwischen 105° und 125° liegt. 

20 

9. Dusensystem (1) nach einem der vorherigen AnsprUche, dadurch gekennzeichnet, daB 
der Kollisionspunkt (10) , in dem sich die Strahlen treffen, eine Impaktionshohe h uber 
den Dusenoffnungen (11) aufweist, die im Bereich zwischen 20|jm und 85|xm liegt. 

25 10. Dusensystem (1) nach Anspruch 9, dadurch gekennzeichnet, daB der Kollisionspunkt 

(10) , in dem sich die Strahlen treffen, eine ImpaktionshShe h iiber den DUsenitffriungen 

(11) aufweist, die im Bereich zwischen 25|xm und 75|nm liegt. 
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11. Diisensystem (1) nach Anspruch 9 oder 10, dadurch gekennzeichnet, daB der 
Kollisionspunkt (10), in dem sich die Strahlen treffen, eine Impaktionsh6he h tiber den 
DiisenSffhungen (11) aufweist, die im Bereich zwischen 35pm und 75pm liegt. 

12. Diisensystem (1) nach einem der vorherigen Ansprtiche, dadurch gekennzeichnet, daB der 
Winkel a in einem Bereich zwischen 50° und 110° liegt. 

13. Dusensystem (1) nach Anspruch 12, dadurch gekennzeichnet, daB der Winkel a in einem 
Bereich zwischen 65° und 95° liegt. 

14. Dusensystem (1) nach Anspruch 12 oder 13, dadurch gekennzeichnet, daB der Winkel a 
in einem Bereich zwischen 75° und 90° liegt. 

15. Dusensystem (1) nach einem der vorherigen AnsprUche, dadurch gekennzeichnet, daB der 
Abstand a der DiisenSffhungen (11) in einem Bereich zwischen 40pm und 125pm liegt. 

16. DUsensystem (1) nach Anspruch 15, dadurch gekennzeichnet, daB der Abstand a der 
Dusen5ffnungen (11) in einem Bereich zwischen 50pm und 115pm liegt. 

17. Dusensystem (1) nach Anspruch 15 oder 16, dadurch gekennzeichnet, daB der Abstand a 
der Dusenoffiiungen (11) in einem Bereich zwischen 60pm und 105pm liegt. 

18. Dusensystem (1) nach einem der vorherigen Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, daB nur 
der Dusenhalter (4) im montierten Zustand bis in den Bereich vor die DUsendffhungen 
(ll)hineinreicht. 

19. DUsesystem nach einem der vorangegangenen Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass 
die Diise aus wenigstens zwei Baueinheiten gebildet wird. 

Diisesystem nach einem der vorangegangenen Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass 
die Diise aus wenigstens zwei aufeinanderliegenden Platten gebildet werden, wovon 
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wenigstens eine der Platten eine zweite Mikrostruktur aufweist, so dass die iibereinander 
liegenden Platten auf einer Seite einen Fliissigkeitseinlass definieren, dem sich ein 
Kanalsystem und/oder ein Filtersystem anschlieBt, welches dann in einen oder mehrere 
FlUssigkeitsauslSsse miindet. 

Ausbringungsvorrichtung fur Fltissigkeiten, dadurch gekennzeichnet, dass sie ein 
DUsesystem nach einem der Anspriiche 1 bis 20 aufweist. 

Ausbringungsvorrichtung nach Anspruch 21, dadurch gekennzeichnet, dass es sich um 
einen Zerstauber fur pharmazeutische Fltissigkeiten handelt. 

Ausbringungsvorrichtung nach einem der Anspriiche 21 oder 22, dadurch 
gekennzeichnet, dass die Vorrichtung ein unteres und ein oberes gegeneinander drehbar 
gelagertes Gehauseteil besitzt, wobei in dem Geh&useoberteil ein Federgehause mit 
Springfeder ausgebildet ist, welche durch Drehen der beiden Gehauseteile iiber ein 
Sperrspannwerk bevorzugt in Form eines Schraubgewindes oder Getriebes gespannt und 
durch Driicken eines Ausl5seknopfs am Gehauseoberteil entspannt wird, wobei die 
Springfeder einen Abtriebsflansch bewegt, der mit einem Hohlkolben verbunden ist, an 
dessen unterem Ende ein Behalter aufgesteckt werden kann und an dessen oberem Ende 
sich ein Ventil und eine Druckkammer befindet, die mit der Dtise oder dem 
Dusensystem, die (das) im nach oben hin offenen Bereich des Gehauseoberteils 
ausgebildet ist, in einer eine Fliissigkeit leitenden Verbindung steht. 

Ausbringungsvorrichtung nach einem der Anspriiche 21 bis 23, dadurch gekennzeichnet, 
dass es sich bei der Vorrichtung um einen Inhalator oder einen anderen Zerstauber fur 
medizinische FlUssigkeiten handelt. 

DUse nach einem der Anspriiche 9 bis 17 und/oder 19 bis 20. 
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